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Souhrn

Cil: Popsat Ucinnost, bezpec¢nost a nakladovou efektivitu terapie novymi antidiabetiky ze skupiny inkretin(i u pacientd,
u nichz byla zahajena lé&ba inhibitory DPP4, resp. agonisty GLP1 na zakladé realnych dat z bézné klinické praxe Ceské re-
publiky. Metodika: Sbér dat klinickych udajli pred zahdjenim lécby a v nasledujicich 12 mésicich. Pro vSechny pacienty
byly sbirany tyto Udaje: demografické tdaje, doba od diagnézy, télesna hmotnost, BMI, HbA, , systolicky a diastolicky
krevni tlak, celkovy cholesterol, LDL-cholesterol, HDL-cholesterol, triglyceridy. Dale byla provedena analyza farmakoeko-
nomického modelu, ktery je schopen predikovat dlouhodoby vyskyt mikrovaskularnich a makrovaskularnich kompli-
kaci, délku Zivota a délku Zivota ve standardni kvalité (QALY). Vysledky: Byla analyzovana data 320 pacientl (255 léce-
nych inhibitory DPP4 a 65 |é¢eno agonisty GLP1), ktefi byli sledovani po dobu 12 mésicl. Pacienti méli prdmérny vék
60,4/579 let a tato inovativni |é¢ba jim u nich byla zahajena v prdméru po 9,1 letech od diagnézy diabetu. Vstupni glyko-
vany hemoglobin byl vys3i (7,0 %, resp. 7,6 % HbA, /IFCC). Pfedchozi terapii byl zejména metformin a derivéty sulfonyl-
urey. Po 12 mésicich 1é¢by doslo ke statisticky vyznamnému poklesu glykovaného hemoglobinu (o 1,4 %, resp. o 1,8 %),
systolického krevniho tlaku (0 4,7 mm Hg, resp. 4,6 mm Hg), diastolického krevniho tlaku (o 1,8 mm Hg, resp. 3,0 mm Hg),
LDL-cholesterolu (o 0,3 mmol/l), triglycerid(i (0 0,4 mmol/I, resp. 0,2 mmol/l), télesné hmotnosti (o 1,6 kg, resp. 4,5 kg)
a BMI (o 0,5, resp. 1,6). Farmakoekonomicky model predikoval, Ze zlepSeni kompenzace diabetu ve skupiné DPP4 inhi-
bitor vede u jednoho diabetika k prodlouzeni délky Zivota o 0,36 let a 0,31 QALY a ve skupiné GLP1 agonistl o 0,45 let
a 0,39 QALY. Zavér: Analyza prokazuje, Ze lé¢ba modernimi antidiabetiky v podminkach Ceské republiky snizuje vyskyt
mikrovaskularnich a makrovaskularnich komplikaci, prodluzuje délku Zivota a délku Zivota ve standardni kvalité (QALY)
a zaroven diky zabranénym komplikacim 3etii prostfedky ze zdravotniho pojisténi.
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Clinical and economic benefits of the new antidiabetic drugs in the Czech
Republic

Summary

Goal: Description of efficiency, safety and cost-effectiveness of the therapy with new antidiabetics from the in-
cretins group for the patients whose treatment with DPP4 inhibitors and GLP1 receptor agonists respectively,
commenced based on the real data from the routine clinical practice in the Czech Republic. Methodology: Collec-
tion of clinical data before the commencement of treatment and in the following 12 months. The following data
was collected for all patients: demographic data, time elapsed from diagnosis, body weight, BMI, HbA, , systolicand
diastolic blood pressure, total cholesterol, LDL-cholesterol, HDL-cholesterol and triglycerides. After that a pharmaco-
economic model was analyzed which can predict long-term incidence of microvascular and macrovascular compli-
cations, life span and a quality-adjusted life-year (QALY) span of life. Results: The data of 320 patients followed for
12 months was analyzed (255 treated with DPP4 inhibitors and 65 treated with GLP1 receptor agonists). The pati-
ents’ average age was 60.4/57.9 years and this innovative therapy was commenced for them after 9.1 years on ave-
rage from their being diagnosed with diabetes. The initial glycated hemoglobin was higher (7.0%, or 7.6% HbA, /
IFCC). The previous therapy had been mainly based on metformin and on sulfonylurea derivatives. After 12 months
of treatment statistically significant decreases were recorded in glycated hemoglobin (by 1.4% and 1.8% resp.),
systolic blood pressure (by 4.7 mm Hg and 4.6 mm Hg resp.), diastolic blood pressure (by 1.8 mm Hg and 3.0 mm Hg
resp.), LDL-cholesterol (by 0.3 mmol/l), triglycerides (by 0.4 mmol/I and 0.2 mmol/I resp.), body weight (by 1.6 kg
and 4.5 kg resp.) and BMI (by 0.5 and 1.6 resp.). The pharmacoeconomic model predicted that the improvement
of diabetes compensation in the group of DPP4 inhibitors would lead in one diabetic patient to life extension by
0.36 year and by 0.31 QALY, and in the group of GLP1 agonists by 0.45 year and by 0.39 QALY. Conclusion: The
analysis has shown that the treatment based on modern antidiabetic medications in the conditions of the Czech
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Republic reduces the incidence of microvascular and macrovascular complications, extends the life span and the
standard quality (QALY) life span and, due to the prevented complications, also reduces health insurance spending.
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Uvod

Diabetes mellitus je chronické celoZivotni onemocnéni,
které zkracuje oc¢ekdvanou délku zivota, snizuje kvalitu
Zivota a znamena vyznamné zvysené naklady ve srov-
nani s populaci bez této diagnézy. Zahrani¢ni i c¢eska
data jednoznacné ukazuji, ze vétsina zdravotnich na-
kladd je vynalozena na lé¢bu komplikaci. Naklady na
hospitalizace u pacientli s diabetem 2. typu (DM2T)
v Ceské republice tvotily 61 % ptimych naklad(i na dia-
gnozu a celkové naklady na tuto diagnézu tvofi pfi-
blizné 10 % veskerych nakladli na zdravotni péci [1].

Prlfezové analyzy dat z Ceské republiky naznacuji, ze
kompenzace populace ceskych diabetikli ma ke spoko-
jenosti daleko. Napfiklad nedavno prezentovand analyza
3905 pacientud ukazala, Ze cilovych hodnot glykovaného
hemoglobinu podle doporucenych postupt (5,3 %) ne-
dosahuje ani 50 % lécenych diabetikd [2]. Horsi kompen-
zace diabetu, ve smyslu vyssich hodnot glykovaného
hemoglobinu, krevniho tlaku, télesné hmotnosti a krev-
nich lipidQ, zvysuje riziko vyskytu mikrovaskularnich
a makrovaskuldrnich komplikaci, a tim navysuje naklady
na lé¢bu tohoto onemocnéni.

Nova antidiabetika ze skupiny inhibitord DPP4 a ago-
nistd GLP1 jsou v Ceské republice pouzivana v terapii
DM2T jiz nékolik let a jsou moznosti jak zlepsit kompen-
zaci diabetu, prognézu pacientt a pokusit se dostat pod
kontrolu naklady na lé¢bu komplikaci. Nyni mame k dis-
pozici prvni vystupy z projektu, ktery mapuje klinické
a ekonomické dopady a pfinosy |é¢by témito skupinami
antidiabetik v redIné klinické praxi diabetikd 2. typu.

Metodika
Cilem projektu bylo na zakladé redlnych dat z bézné kli-
nické praxe Ceské republiky popsat G¢innost, bezpeé-

Graf. 1. Vyvoj glykovaného hemoglobinu v ¢ase

glykovany hemoglobin (IFCC) - HbA, (%)

W DPP4 inhibitory

87 GLP1 agonista
7 -

6 57 59

7,0 &
59 61
5
4—
3—
5
‘I—
0 .

navitéva 0 navstéva 1 navstéva 2 navitéva 3
pred zahjenim lé¢by  po 3 mésicich léby  po 6 mésicich lécby  po 12 mésicich lé¢by

nost a ndkladovou efektivitu pacientd, u nichz byla za-
hajena |é¢ba inhibitory DPP4, resp. agonisty GLP1.

V 1. fazi byl proveden sbér dat klinickych udajd pred
zahajenim lé¢by modernimi antidiabetiky a v nasleduji-
cich 12 mésicich. Pro viechny pacienty byly sbirany tyto
udaje: demografické udaje, doba od diagnézy, télesna
hmotnost, BMI, HbA , systolicky a diastolicky krevni
tlak, celkovy cholesterol, LDL-cholesterol, HDL-choles-
terol, triglyceridy.

Ve 2. fazi byla ziskana klinicka data vlozena do farma-
koekonomického modelu, ktery je schopen na zakladé
velkych mortalitnich prognostickych kohort (Framingham,
UKPDS, ACCORD) predikovat dlouhodoby vyskyt mik-
rovaskularnich a makrovaskularnich komplikaci, délku
Zivota a délku Zivota ve standardni kvalité (QALY - Qua-
lity Adjusted Life Years) [3-6].

Vysledky

V rdmci projektu byla analyzovéna data 320 pacientt
(255 lécenych DPP4 inhibitory a 65 lé¢eno GLP1 ago-
nisty), ktefi byli na tuto lécbu prevedeni a sledo-
vani po dobu 12 mésicl. Pacienti méli primérny vék
60,4/579 let a byli na tuto inovativni |é¢bu prevedeni
v priméru po 9,1 letech od diagnézy diabetu a méli
v priiméru vysoké hodnoty glykovaného hemoglobinu
(7,0 %, resp. 7,6 % HbA, ). Pfedchozi terapii byl zejména
metformin a derivaty sulfonylurey. Po 12 meésicich
lécby doslo ke statisticky vyznamnému poklesu gly-
kovaného hemoglobinu (o 1,4 %, resp. o 1,8 %), graf 1,
systolického krevniho tlaku (0 4,7 mm Hg, resp. 4,6 mm
Hg), diastolického krevniho tlaku (o 1,8 mm Hg, resp.
3,0 mm Hg), LDL-cholesterolu (o 0,3 mmol/l), triglyce-
rida (o 0,4 mmol/l, resp. 0,2 mmol/I), télesné hmotnosti
(0 1,6 kg, resp. 4,5 kg) a BMI (0 0,5, resp. 1,6), graf 2.
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Graf 3. Kumulativni 20leta incidence

kardiovaskularnich komplikaci pfi Iéché DPP4
inhibitory
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Graf 4. Kumulativni 20leta incidence
kardiovaskularnich komplikaci pfi Iécbé GLP1
agonisty
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Ziskané vysledky byly nasledné vlozeny do dlouho-
dobého farmakoekonomického modelu, ktery vychazi
z UKPDS longitudinalni kohorty pacientl a je scho-
pen predikovat dlouhodobé pfinosy (zabranéni mikro-
vaskularnim a makrovaskularnim komplikacim) a dlou-
hodobé naklady (ndklady na vlastni terapii a lécbu
komplikaci).

Vysledky ekonomickych simulaci v ¢asovém horizontu
20 let ukazuji, ze prevedeni Spatné kompenzovanych
diabetikl 2. typu na moderni antidiabetika ve srovnani
se stavem, kdy lécba pokracuje bez uspokojivého zlep-
$eni, md vyznamné dopady na délku zivota i délku Zivota
ve standardni kvalité (QALY). Ve skupiné DPP4 inhibi-
torll dochdzi u jednoho diabetika k prodlouzeni délky
zivota 0 0,36 let a 0,31 QALY a ve skupiné GLP1 agonistud
00,45 let a 0,39 QALY.

Farmakoekonomicky model predikoval, Ze zlepseni kom-
penzace diabetu je provézena snizenim vyskytu mikro-
vaskularnich a makrovaskularnich komplikaci. Napfiklad
kumulativni incidence terminalniho selhani ledvin (ESRD -
End-Stage Renal Disease) byla snizena ze 7,87 na 6,95 pfi-
padli na 100 pacientskych rokl pfi lé¢bé DPP4 inhibitory
a z 10,35 na 8,52 pfipadu pii lé¢bé GLP1 agonisty. Rozdily
v kumulativnim procentudlnim vyskytu kardiovaskularnich
komplikaci diabetu je uveden na graf 3 (DPP4 inhibitory)
a graf 4 (GLP1 agonisté).

V analyze celkového procentudlniho zastoupeni na-
kladd na zdravotni péci jsou dominantni naklady na
lIé¢bu komplikaci (47,6 % naklady na mikrovaskularni
komplikace a 18,4 % naklady na makrovaskularni kom-
plikace) a jen mensi ¢ast (28,2 %) je investovana do
DPP4 inhibitor(, graf 5.

Diskuse

Vysledky ukazuji, Ze ve srovnani s terapii, kterou byli
pacienti léceni pred vstupem novych antidiabetik, pfi-
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Graf 5. Slozeni celkovych nakladii pfi terapii
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nasi prevedeni na inhibitory DPP4 a agonisty GLP1 pro-
dlouzeni ocekdvané délky zivota, v¢etné délky zivota
v pIné kvalité (QALY). Rovnéz dochazi k Uspore na-
kladd na lé¢bu komplikaci ze zdravotniho pojisténi. Vy-
sledky vyjadfené na kohortu 1000 diabetikd 2. typu
[tab] ukazuji, Ze v kohorté novych antidiabetik je zis-
kano ve 20letém casovém horizontu 289/276 let Zivota
a 249/288 QALY. Dale bude uspofeno na lé¢bé kom-
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Tab. Uspory a pFinosy novych antidiabetik

na 1000 lécenych pacienti

DPP4 GLP1
kardiovaskularni komplikace 143,1 mil. K¢ 149,0 mil. K¢
rendlni komplikace 191,0 mil. K¢ 231,3 mil. K¢
diabeticka noha 165,9 mil. K¢ 176,5 mil. K¢
oc¢ni komplikace 7,8 mil. K¢ 8,5 mil. K¢
roky ziskaného Zivota 289 let 276 let
ziskané QALY 249 QALY 288 QALY

plikaci vice nez 500 mil. K¢ pfi terapii DPP4 inhibitory
a vice nez 560 mil. K¢ pfi terapii GLP1 agonisty ve srov-
nani se starsimi zpUsoby Iécby.

Nova antidiabetika maji vy3$si uhradu, a tim zvysuji
naklady na farmakoterapii z pohledu zdravotnich pojis-
toven. Jejich U¢innost a bezpecnost ale zédrover umoz-
nuje kvalitnéjsi lé¢bu pacientd s diabetem 2. typu
a zlep3eni jejich progndzy. Prezentovana klinicka a eko-
nomickd analyza ukazuje, Ze lé¢ba modernimi antidia-
betiky v podminkach Ceské republiky snizuje vyskyt
mikrovaskularnich a makrovaskularnich komplikaci,
prodluzuje délku Zivota a délku zivota ve standardni
kvalité (QALY) a zéroven diky zabranénym komplikacim
Setfi nemalé prostiredky ze zdravotniho pojisténi.

3553

Literatura

1. Dolezal T, Pisafikova Z, Zemanova P et al. Naklady na diabetes 2.
typu v podminkéch zdravotniho systému Ceské republiky. Vnit¥ Lék
2009; 55(4): 342-344.

2. Kvapil M. Distribuce hodnot glykovaného hemoglobinu v popu-
laci diabetikd 2. typu: projekt Valetudo. Vnitf Lék 2015; 61(1): 81-83.

3. Zhong Y, Lin PJ, Cohen JT et al. Cost-utility analyses in diabetes:
a systematic review and implications from real-world evidence. Value
Health 2015; 18(2): 308-314.

4. Wouters 0J, NaciH, SamaniNJQALYs in cost-effectiveness analysis:
an overview for cardiologists. Heart 2015; pii: heartjnl-2015-308255.
Dostupné z DOI: <http://doi: 10.1136/heartjnl-2015-308255>.

5. Bartaskova D, Koznarova R, Kvapil M. Analyza farmakoekonomic-
kych aspekt Ié¢by diabetes mellitus v Ceské republice. Remedia 2004;
14(4) 377-384.

6. Clarke PM et al. A model to estimate the lifetime health outcomes
of patients with Type 2 diabetes: the United Kingdom Prospective Dia-
betes Study (UKPDS) Outcomes Model (UKPDS no. 68). Diabetologia
2004; 47(10): 1747-1759.

MUDr. Tomas Dolezal, Ph.D.
P< dolezal@iheta.org

Institut pro zdravotni ekonomiku a technology assessment
(iHETA), Praha

www.iheta.org

Doruceno do redakce 14. 10. 2015
Prijato po recenzi 18. 10. 2015



